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（vascular cell adhesion molecule-１）， ICAM-１





　また，RAGE は，multi-ligand receptor として認識
されており，内因性の物質として，主に単球，好中球
の細胞質に存在し Ca-binding protein family に属する 
EN-RAGE（extracellular newly identified RAGE bindig 
protein；S100A12､ calgranulin C､ p６），全ての細胞の
核内に存在し，敗血症性ショックなどで後期メディエ
ーターとして認識されている HMGB-１（high mobility 




RAGE を介して RA における慢性炎症の持続に関与
している可能性がある．
























会にて発表，2006年 Arthritis & Rheumatism に投稿され，2006年３月，岡山大学大学院を卒業し，学位
を取得した．
2006年３月に，アメリカサンタフェで行われた Clinical Immunology Society (CIS）主催の2006 Spring 
School on Systemic Autoimmune Diseases に参加．同研究内容を発表した際，議長として参加されてい
た現ハーバード大学ベスイスラエル病院リウマチ科 George｡ C｡ Tsokos 教授の講演を拝聴する機会を取
得し，この会が縁となり，2007年４月より，同科の research fellow として留学中である．
　
平成19年９月受理
＊Department of Rheumatology､ Beth Israel Deaconess Medical 















４. RNA の抽出とリアルタイム PCR
　RA 滑膜細胞を抗 CD14抗体免疫ビーズおよび抗 
CD４抗体免疫ビーズで分離し，RT-PCR 法及びリア
ルタイム PCR 法により RAGE mRNA の発現レベル
を半定量化した．OA 滑膜全細胞，ヒト大動脈内皮細


















１. RA 滑膜における RAGE 発現の増強とその分布






２. RA 滑膜組織の RAGE mRNA 発現検討




も，有意な RAGE mRNA の発現亢進を認めなかった
（図２Ｃ）．
３. サイトカイン及び RA 滑膜細胞上清刺激による
末梢血単球上の RAGE 発現の誘導
　末梢血単球表面の RAGE の発現は RA 滑膜全細胞
の培養上清で刺激することにより誘導され（図３Ａ），
RAGE mRNA の解析では炎症性サイトカインである 
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ている7)．また，RAGE 遺伝子の promoter 領域には
少なくとも二つの NF-κB 結合部位があることから，
NF-κB を活性化する因子は RAGE 発現を誘導する
因子となりうる8)．糖尿病の血管障害やアルツハイマ
ー病では RAGE リガンドが蓄積した病変部に RAGE 














　 関節リウマチにおける RAGE の発現：砂堀克枝，他４名 　



























































図２　関節リウマチ滑膜における RAGE mRNA の発現
Ａ：RA 及び OA 滑膜組織より RNA を分離し，RAGE mRNA 






Ｃ：RA 線維芽細胞（SFb）を TNF-ｸ (10ﾍ/㎖），IL-1ｹ（１
ﾍ/㎖），72時間後回収した RA 滑膜全細胞培養上清（20％希
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